








































































































































Tabell"1.#Antall#replikater#som#ble#prøvetatt#fra#hver#behandling#på#hvert#prøvetakingstidspunkt.## 0"dager" 2"dager" 8"dager" 16" dager"# # # # Med#LPS# Uten#LPS#
0Mfisk" 8# `# `# `# `#
Kontroll" `# 6# 6# 5# 5#
Lav" `# 6# 6# 4# 4#
Medium" `# 6# 6# 4# 4#






























































































































































































































































































































































































 INJEKSJON MED LPS
A)













































































Tabell 2. Spearmans korrelasjonsanalyse mellom biomarkører etter 2, 8 og 16 dager der det er 
signifikant korrelasjon for minst et av prøvetakingstidspunktene. ρ = Spearmans 
korrelasjonskoeffisient. # # 2#dager# # 8#dager# # 16#dager# #
Variabel"" Variabel"" ρ# p`verdi# ρ# p`verdi# ρ# p`verdi#
1MOHM
fenantren"
EROD" 0,7# 0,0002*# 0,6# 0,005*# 0,6# 0,02*#
1MOHM
fenantren"





0,3# 0,2# 0,6# 0,002*# 0,7# 0,002*#



























































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































0P5! 228! 22,5! Null! 0! 1! 8,7! 26,7! 10,73! 0,91! 4,4! 0,2! 1! 1! 1!
0P6! 236! 24! Null! 0! 1! 9,6! 16,3! 12,43! 0,88! 4,6! 1,1! 1! 1! 1!










!1P1! 243! 23! Medium! 2! 1! 344,8! 89,8! 28,22! 2,07! 55,7! 3,7! 1! 1! 1!
1P2! 229! 22! Lav! 2! 1! 538,9! 405,5! 47,27! 0,94! 1! 1! 1! 1! 1!
1P3! 221! 22,5! Høy! 2! 1! 872,5! 248,7! 32,00! 0,95! 78,9! 28,2! 1! 1! 1!
1P4! 139! 19! Medium! 2! 1! 1! 1! 17,25! 0,62! 1! 1,7! 1! 1! 1!
1P5! 151! 19,5! Høy! 2! 1! 691,9! 200,9! 78,90! 1,34! 1! 0! 1! 1! 1!
1P6! 190! 21,5! Lav! 2! 1! 538,1! 713,0! 31,81! 0,87! 14,6! 1! 1! 1! 1!
1P7! 159! 20,5! Lav! 2! 1! 451,1! 183,9! 11,17! 0,30! 1! 0,009! 1! 1! 1!
1P8! 146! 19! Høy! 2! 1! 756,2! 662,3! 33,26! 1,31! 9,0! 0,1! 1! 1! 1!
1P9! 128! 18,5! Kontroll! 2! 1! 4,2! 51,7! 10,68! 1,67! 0! 76,1! 1! 1! 1!
1P10! 145! 20! Lav! 2! 1! 215,1! 356,9! 47,42! 0,86! 0! 1! 1! 1! 1!
1P11! 167! 20,5! Høy! 2! 1! 438,7! 130,6! 33,77! 1,92! 0,001! 2,8! 1! 1! 1!
1P12! 320! 24,5! Høy! 2! 1! 568,3! 737,1! 22,81! 1,31! 0,1! 1! 1! 1! 1!
1P13! 158! 21! Medium! 2! 1! 1009,3! 315,5! 77,43! 1,25! 0! 28,4! 1! 1! 1!
1P14! 190! 21! Kontroll! 2! 1! 4,6! 163,2! 13,52! 0,68! 0,1! 3,9! 1! 1! 1!
1P15! 127! 19,5! Lav! 2! 1! 616,4! 224,7! 51,07! 2,39! 30,5! 0,2! 1! 1! 1!
1P16! 187! 21,5! Kontroll! 2! 1! 39,3! 502,5! 5,46! 0,70! 11,1! 1,5! 1! 1! 1!
1P17! 106! 17,5! Lav! 2! 1! 1074,8! 258,7! 78,53! 1,11! 2,7! 2,8! 1! 1! 1!
1P18! 180! 21! Medium! 2! 1! 277,2! 393,9! 42,78! 0,94! 1,0! 0,5! 1! 1! 1!
1P19! 166! 21! Kontroll! 2! 1! 5,3! 41,9! 9,66! 1,06! 38,3! 1,2! 1! 1! 1!
1P20! 172! 21,5! Kontroll! 2! 1! 12,9! 348,8! 14,95! 2,63! 4,2! 2,5! 1! 1! 1!
1P21! 129! 19! Medium! 2! 1! 775,6! 176,1! 29,59! 0,70! 41,9! 0,8! 1! 1! 1!
1P22! 131! 19,5! Høy! 2! 1! 407,9! 338,7! 50,99! 1,64! 76,5! 1,1! 1! 1! 1!











































































































!2P15! 144! 20,5! Lav! 8! 1! 3488,0! 580,9! 7,58! 0,89! 68,4! 77,5! 1! 1! 1!
2P16! 130! 19! Kontroll! 8! 1! 43,0! 964,8! 10,21! 0,86! 48,8! 41,7! 1! 1! 1!
2P17! 135! 19! Lav! 8! 1! 4907,9! 952,2! 16,47! 1,11! 0,9! 0,2! 1! 1! 1!
2P18! 176! 22! Medium! 8! 1! 5317,6! 1475,4! 36,95! 1,18! 0,2! 0,005! 1! 1! 1!
2P19! 206! 21,5! Kontroll! 8! 1! 7,2! 85,4! 2,39! 0,77! 0,09! 0! 1! 1! 1!
2P20! 199! 21,5! Kontroll! 8! 1! 43,6! 674,3! 22,09! 0,86! 0,003! 0,08! 1! 1! 1!
2P21! 243! 24! Medium! 8! 1! 3080,8! 3080,8! 12,84! 0,88! 0! 0,04! 1! 1! 1!
2P22! 190! 22,5! Høy! 8! 1! 4190,2! 1207,2! 21,10! 0,98! 0,05! 0,04! 1! 1! 1!
2P23! 228! 22,5! Kontroll! 8! 1! 7,4! 79,1! 2,72! 1,08! 0,005! 0,2! 1! 1! 1!
2P24! 186! 22! Medium! 8! 1! 3235,3! 1397,1! 6,80! 0,64! 0,4! 0! 1! 1! 1!

































































































































































































!3P241i! 136! 19,5! Medium! 16! LPS! 1! ! 1! 1! 1! 1! 35,8!
!
123,4!
!
3,9!
!Måleenheter:!
vekt:!g!!
lengde:!cm!!
11OH1fenantren!og!11OH1pyren:!ng/g!galle!!
EROD1aktivitet:!pmol/min/mg!protein!!
CYP1A1mengde:!mOD/ug!!
%!haleintensitet!i!helblod!og!hodenyre:!%!lysintensitiet!i!“comet”1halen!realtivt!til!%!lysintensitiet!i!“hodet”!!!
H2O21produksjon,!ikke1stimulert!og!PMA1stimulert:!pmol!H2O2/min/1000!celler!!
Stimuleringsindeks:!mengde!H2O2!fra!PMA1stimulerte!leukocytter/mengde!H2O2!fra!ikke1stimulerte!leukocytter!
!!
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Vedlegg&2:&Kjemikalieliste&
Kjemikalie& Leverandør&
7%etoksyresorufin! Sigma%Aldrich!
Amplex!Red! Sigma%Aldrich!
Antibiotika!! Sigma%Aldrich!!
Bovin!Serum!Albumin!(BSA)! Sigma%Aldrich!
DDT!DL%!Dithiothreitol!(DDT)! Fluka!Analytical!
Dimetyl!sulfoxid!(DMSO)! Sigma%Aldrich!
Etanol,!rektifisert! A/S!vinmonopolet!
Ethylene!Diamine%Tetra%acetic!Acid!(EDTA)! Fluka!
Folin!reagent!(reagent!B)! Bio%Rad!
Glyserol! Sigma%Aldrich!
Geit!anti%kanin!IgG!konjugert!med!HRP,!GAR%HRP! Sigma%Aldrich!
Heparin! Sigma%Aldrich!
Hydrogenperoksid!(30%)! Sigma%Aldrich!
Kaliumklorid! Merck!
Kaliumfosfat!dibasisk! Sigma%Aldrich!
Kaliumfosfat!monobasisk! Sigma%Aldrich!
Kanin%anti%fisk!CYP1A!antistoff! Biosense!laboratories!AS!
Karbonat%bikarbonat!(kapsel)! Sigma%Aldrich!
Krebs%Ringer!fosfatbuffer!! Sigma%Aldrich!
L%15!Medium!(Leibovitz)! Sigma%Aldrich!
L%Askorbinsyre!99%! Sigma%Aldrich!
LPS!fra!Pseudomonas!aeruginosa! Sigma%Aldrich!
LMP!Agarose! Sigma%Aldrich!
Metanol! Sigma%Aldrich!
Natriumfosfat!dibasisk! Sigma%Aldrich!
Natriumfosfat!monobasisk! Sigma%Aldrich!
Natriumhydroksid! Merck!
Natriumklorid! VWR!
Pepperrot%peroksidase! Sigma%Aldrich!
Percoll! GE!Healthcare!
Phorbol!12.myristate!13%acetate!(PMA)! Sigma%Aldrich!
Resorufin!natriumsalt! Sigma%Aldrich!
SYBRgold! Invitrogen!
TMB!PLUS!2! KEM!EN!TECH!Diagnostics!
Trifenylamin! Fluka!
Triton!X%100! Sigma%Aldrich!
Trizma!Base! Sigma%Aldrich!
Trizma!Hydroklorid! Sigma%Aldrich!
Tryfanblå! Invitrogen!
Tween%20! Sigma%Aldrich!
ß%Glukuronidase/aryl!sulfatase! Merck!
ß%NADP!redusert!tetrasodiumsalt! Sigma%Aldrich!
!
&
!!
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&
Vedlegg&3:&Buffere&og&løsninger&
Internstandard&galle:& !
Metanol! 80!%!
Askorbinsyre! 1!%!
Trifenylamin! 16!µg/mL!
!
Homogeniseringsbuffer&til&lever:& !
Natriumfosfatbuffer! 0,1!M!
KCl! 0,15!M!
DTT! 1!mM!
Glyserol! 5%!v/v!
pH!7,8! !
!
Mikrosomalbuffer:& !
Kaliumfosfatbuffer! 0,1!M!
KCl! 0,15!M!
Glyserol! 20!%!v/v!
pH!7,8! !
!
Fortynningsbuffer&til&proteinanalyse:& !
Tris%buffer! 0,1!M!
pH!8,0!ved!4°C! !
!
Fortynningsbuffer&til&EROD&lever:& !
Kaliumfosfatbuffer! 0,1!M!
pH!8! !
!
Coatingbuffer&til&CYP1A:& !
Karbonat%bikarbonatbuffer!(kapsel)! 0,005!M!
pH!9,6! !
!
TTBS&til&CYP1A:& !
Tris%Buffer! 20!mM!
NaCl! 0,5!M!
Tween%20! 0,0005!%!
pH!8,5! !
!
Blokkeringsløsning&til&CYP1A:& !
TTBS!med!1!%!BSA! !
!!
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!
!
Antistoffbuffer&til&CYP1A:& !
TTBS!med!0,1!%!BSA! !
!
Agarose&til&comet:& !
LMP!Agarose! 0,75!%!
NaCl! 0,85!g!L%1!
Na2HPO4! 0,085g!L%1!
KH2PO4! 0,054!g!L%1!
EDTA! 10!mM!
pH!7,4! !
!
Lysisbuffer&til&comet:& !
NaCl! 2,5!M!
Na2EDTA! 100!mM!
Trizma!base! 10!mM!
Triton!x%100! 1!%!
pH!10! !
!
Elektroforesebuffer&til&comet:& !
NaOH! 0,3!M!
Na2EDTA! 0,1!mM!
pH!13,2! !
!
Nøtraliseringsbuffer&&til&comet:& !
Trizma!base! 400!mM!
pH!7,5! !
!
Tris&EDTA&(TE)Qbuffer&til&comet:& !
Trizma!Hydroklorid! 10!mM!
EDTA! 1!mM!
pH!8! !
!
Fargeløsning&til&comet:& !
SYBR!gold!fortynnet!x10!i!DMSO! 40!µL!
TE%buffer! 50!mL!
&
Arbeidsløsning&til&måling&av&H2O2Qproduksjon&
mpkvantifiseriH2O2produksjonH2produksjon:&
&
Pepperrot!p oksidase! 0,1!U!mL%1!
NaCl! 145!mM!
!!
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Natriumfosfat! 5,7!mM!
KCl! 4,86!mM!
CaCl2! 0,54!mM!
MgSO4! 1,22!mM!
Glukose! 5,5!mM!
pH!7,35! !
!
Reaksjonsløsning&til&måling&av&H2O2Qproduksjon& !
Arbeidsløsning!med!50!µM!Amplex!Red! !
!
Reaksjonsløsning&med&PMA&til&måling&av&H2O2Qproduksjon& !
Reaksjonsløsning!med!0,12!µg!mL%1!PMA! !
!
Natriumfosfatbuffer&til&måling&av&H2O2Qproduksjon& !
Natriumfosfatbuffer! 0,05!M!
pH!7,4! !
!!
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Vedlegg&4:&Utstyrsliste&
Utstyr& Leverandør&
520S!!
!
Watson%Marlow!
AG204!vekt! Mettler!Toledo!
Akvarier!(20!L)! VWR!International!
Axio!Scope!fluorescensmikroskop! A1!
BP!210!S!vekt! Sartorius!
BP!2100!S!vekt! Sartorius!
Comet!Assay!IV!programvare! Perceptive!Instruments!
Countess!Automated!Cell!Counter! Invitrogen!
Cryolys!avkjøler! Bertin!Technologies!
Diaplan!mikroskop! Leitz!
Disposable!pellet!mixer! VWR!
Enduro!Minimix!vippebord! Labnet!
Gen5!Data!Analysis!Software! Biotek!
Heareus!Multifuge!3!S%R! Thermo!scientific!
JMP!11!programvare! SAS!Institute!Inc.!
Kolonner!! Laget!på!instituttet!
MaxiSorp!97%brønnsplater! Nunc!
PHM!92!LAB!pH%meter! Radiometer!CoPenhagen!
!
Precellys!24!homogenisator! Bertin!Technologies!
Prism!6!programvare! GraphPad!
Reagensrør,!15!og!50!mL! Sarstedt!
MTX!150!Micro%Ultrasentrifuge! Sorvall!Instruments!
SkanWasher!300!platevasker! Skatron!Instruments!
Spectrafuge™!Mini!Centrifuge! Labnet!International,!Inc.!
Super!Minor!sentrifuge! MSE!
SynergyMX!plateleser! Biotek!
TS8024!inkubator! Termaks!
VS%C10!magnetomrører! VWR!
Whirlimixer! Fisons!
 
 
